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Recent studies demonstrated that both impaired skin barrier function and allergic 
immunonogical property are important aspects of the pathogenesis of atopic dermatitis 
and contact dermatitis. However, the role of Th17 cells in the pathogenesis of contact 
dermatitis is not clear. In this study, we investigated the role of Th17 cells in allergic 
contact dermatitis. The hematopoietic stem cells which constitutively overexpress ROR
・ t were transplanted to irradiated mice and artificial allergic dermatitis was induced 
to the mice. The dermatitis in the transplanted mice was suppressed compared to the control 
mice. These findings indicate that constitutive overexpression of ROR ・ t results in the 
increase of Th17 cells, but suppressed allergy due to the increase of Treg cells. 
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と IL6 の組み合わせでナイーブ CD4 陽性細胞
から分化し、IL23 は、Th17 細胞の維持と増





る。ただし、IL6 は Treg 細胞の分化を抑止す
るので、TGFb と IL6 の組み合わせでは、Th17
細胞の誘導が優位に起こる。ROR ・ t はレチ
ノイドレセプター関連核内レセプターファ




細胞において ROR ・ t を過剰発現させると
Th17 細胞への分化が促進される。さらに、
TGFbは ROR・ tと Foxp3の両方の発現を誘導
できることもわかっている。最近の研究では、
ROR・t発現細胞の全てがTh17細胞であるわ
けではなく、半分以上の ROR ・ t 発現細胞が
Treg 細胞として働く IL10 産生性 Foxp3 陽性
レギュラトリーT 細胞であることが示された。






・ t の Tｈ細胞分化における役割を明らかに
するため、マウス血液幹細胞に ROR ・ tを導
入し恒常的に過剰発現させ、同系マウスに骨
髄移植して、ROR ・ t 過剰発現による T細胞









マウス ROR ・ t の全長 cDNA を Ly5.1 マウス
胸腺由来の cDNA ライブラリーから RCR を用










Jurkat 細胞は１０％FCS 添加の RPMI1640 培
地で培養した。ベクターを遺伝子導入した細
胞は G418 で選択した。 
 
（４）骨髄幹細胞への遺伝子導入 
アロタイプ Ly5.1 マウスから、c-kit 陽性・
リネージマーカー陰性の骨髄幹細胞（KL 細
胞）を採取した。さらに KL 細胞に上記 ROR
・ tを組み込んだ発現ベクターを遺伝子導入
した。ROR ・ t ベクターの導入は、NFGR に対
する FACS により確認した。 
 
（５）Ly5.1 マウスに対する骨髄移植 
Ly5.1 マウスに対し、５５Gy の X 線照射を行




（６）細胞内サイトカイン産生の FACS 解析 
脾臓細胞をそれぞれマグネット抗 CD8,B220、
Mac-1、Ter-119、Gr-1 抗体で処理することに
より CD4 陽性細胞を得た。CD4 陽性細胞は
50ng/m PMA + ionomycin で４時間処理した



















RT-PCR により ROR ・ t cDNA を挿入したベク
ターは脾臓細胞に導入されていることが確
認された（図１ｂ）。KL 細胞への ROR ・ t 遺
伝子導入効率は９５％に達した（図１ｃ）。
ROR ・ t の骨髄幹細胞の増殖と分化に対する
影響を解析するために、ROR ・ t を導入した
骨髄幹細胞を同系マウスに骨髄移植した。意












また、ROR ・ t 骨髄幹細胞移植マウスでは、
コントロールとほぼ同じ比率で B 細胞、T 細
胞、顆粒球／マクロファージが存在していた
（図２a）しかし、Tｈ細胞の内訳を解析する
と、CD4 陽性 IL17 陽性の Th17 細胞と CD4 陽
性 Foxp3 陽性の Treg 細胞はコントロールに






また、ROR ・ t 骨髄幹細胞移植マウスは１６
週間の観察期間中自己免疫疾患を発症しな
かった。 
ROR ・ t骨髄幹細胞移植マウスにおいて Th1、
Th2 の分化を解析した。ROR ・ t 骨髄幹細胞
移植マウスでは CD4 陽性ナイーブ T 細胞で
IFN ・陽性 Th1 細胞への分化はコントロール
マウスより少なかった（図２左）。IL12 刺激
下での IFN ・陽性 Th1 細胞への分化（図２中
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